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Expediente No. 05.128.684

Solicitud de patente para TRIAZOLOPIRIMIDINAS
BAYER CROPSCIENCE AG

La Gaceta No. 566 Del 31 de julio de 2006

21 de diciembre de 2005

1. Yo, Emilio FERRERO, identificado como aparece al pie de mi firma,

actuando como apoderado en el asunto de la referencia, atentamente, solicito se efectle

el examen de patentabilidad de la solicitud en referencia presentada de acuerdo con el

Capitulo | del PCT y segun lo establecido en el articulo 44 de la Decisién 486 de la

Comision de la Comunidad Andina. Para tal efecto presento junto con este escrito el

recibo por valor de $ 404.000.00, que corresponde a la tasa fijada segln lo dispuesto en
la resolucidén No. 36155 de 28 de diciembre de 20086.

2. Ruego atentamente a la Sefiora Jefe se sirva ordenar que se anexe este

recibo para que se efectie dicho examen y se continle con el tramite de la solicitud.

Sefiora Jefe,

COLO 13549 841042 6
FBH/ASG/ID-000641/WPC13549
Cns M-2007-00000667

NIT 860.041.367-3

Sl

EMILIO FERRERO
T.P.A. No. 31.929
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

RADICACION EXPEDIENTE No. 05-128684

EL EXTRACTO DE LA PRESENTE SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCION

FUE PUBLICADO EN LA GACETA DE PROPIEDAD INDUSTRIAL No 566 DE

FECHA 31 DE JULIO DE 2006 EL TERMINO HABIL SENALADO POR LA LEY

EXPIRA EL 26 DE OCTUBRE DE 2006

NOTA: Dentro del plazo de los seis (6) meses siguientes a partir de la fecha de publicacion
en la gaceta de Propiedad Industrial, debera solicitar y cancelar el examen de
patentabilidad so pena de que la solicitud caiga en abandono, de acuerdo con lo
establecido en el Articulo 44 de la Decisién 486/2000.

SE PRESENTARON OPOSICIONES POR PARTE DE TERCEROS.
Si NO X
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(51) International Patent Classification”; C07D 487/00
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(22) International Filing Date: 28 June 2001 (28.06.2001)

(25) Filing Language: English

(26) Publication Language: English

(30) Priority Data:
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(54) Title: SUBSTITUTED-TRIAZOLOPYRIMIDINES AS ANTICANCER AGENTS

(§7) Abstract: The invention provides a method of treating of inhibiting the growth of cancerous tumour cells and associated diseases
in a mammal in need thereof which comprises administering to said mammal an effective amount of a substituted triazolopyrimidine
derivative or a pharmaceutically acceptable salt thereof and further provides a method of treating or inhibiting the growth of cancer-
ous wmour cells and associated diseases in a mammal in need thereof by interacting with tubulin and microtubules and promoting
microtubule polymerization which comprises administering to said mammal an effective amount of a substituted triazolopyrimidine

derivative or a pharmaceutically acceptable salt thereof,
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(54) Title: TRIAZOLOPYRIMIDINES

(54) Bezeichnung: TRIAZOLOPYRIMIDINE

R’\N,R‘ . '
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3 / N/N
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~ /KN X~ TN N
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7 SN~
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HO \N)%

(57) Abstract: The invention relates to novel triazolopyrimidines of formula (I), wherein R', R, R?, R* and X have the meanings as
cited in the description. The invention also relates to a plurality of methods for producing said novel substances and the uses thereof
for combating undesired micro-organisms, novel intermediate products of formulae (IT), (V) and a method for the production thereof,
as well as novel amines and carbamates which have the formula as cited in the description and a method for the production thereof.

(57) Zusammenfassung: Neue Triazolopyrimidine der Formel (I), in welcher R', R?, R3, R* und X die in der Beschreibung ange-
gebenen Bedeutungen haben, mehrere Verfahren zur Herstellung dieser neuen Stoffe und deren Verwendung zur Bekémpfung von
unerwiinschten Mikroorganismen.Neue Zwischenprodukte der Formeln (I), (V) sowie Verfahren zu deren Herstellung. AuBerdem
auch neue Amine und Carbamate der in der Beschreibung angegebenen Formeln sowie Verfahren zu deren Herstellung.

\SO
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES

202085

Bogota, D.C.,

Abogado

EMILIO FERRERO

ASUNTO Radicacion 05128684
Tramite 011
Evento 378
Actuacion 430
Oficio S Y 375
Folios 8

Patente de Invencion Patente de Modelo de Utilidad D

Via Nacional D

Via PCT (fase nacional) Cap. | E Cap. I D

No. Sol. Internacional: PCT/EP2004/006371
Fecha de Presentacion Internacional: 2004-06-14

Como resuitado del examen de fondo, realizado con fundamento en el articulo 45
de la Decisidén 486 de la Comisién de la Comunidad Andina, se le comunica:

1. Documentos estudiados

Capitulo descriptivo: Folios 48 a 115 y 127 tal y como fueron presentados.
Capitulo reivindicatorio: Folios 116 a 126 tal y como fueron presentados.
Prioridad: Folio 2 DE10328481,8 2003-06-25.

2. Objeto de la invencion

Titulo de la solicitud: Triazolopirimidinas. Folio 2.

Objeto de la invencién: El objeto de la presente solicitud de patente de invencién
se refiere a nuevas triazolopirimidinas de la formula (1).

4

R
R / N/N
pe s

El problema tecnico planteado en la presente solicitud indica que las
triazolopirimidinas del arte previo presentan una actividad que deja mucho que
desear en algunos casos. Por lo tanto existe la necesidad de nuevas
triazolopirimidinas que tengan propiedades mejoradas. Para solucionar este
problema técnico la solicitud plantea nuevas triazolopirimidinas de férmula (1) que
presentan una potente actividad fungicida.

El objeto de la solicitud definido anteriormente se clasifico en la IPC AO1N 43/90.
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3. De la solicitud de Patente

3.1. Reivindicaciones (articulo 30 D 486)

En el capitulo reivindicatorio se presentan términos tales como “alquilo, alquenilo,
alquinilo, cicloalquilo, anillo heterociclico, heterociclilo, halégeno, al menos” que
son imprecisos y no definen la materia de la invencién, sirvase suprimirlos 6
reemplazarlos.

Igualmente la frase “en caso dado substituido” de las reivindicaciones 1 y 4 no
indica cuales son las sustituciones que tiene cada radical, de modo tal que la
materia de la invencion es cada mayor y no se encuentra especificamente
definida. Mas aln la gran cantidad de sustituyentes y la ambigiiedad para
definirlos conllevan a un gran nimero de posibles estructuras para el compuesto
de formula (I). Por lo tanto el capitulo reivindicatorio se considera muy amplio y no
cumple con el requisito de concision.

Es importante anotar que son tantas y tan variadas las posibles estructuras
resultantes del compuesto de la férmula () de la reivindicacién 1, que la
descripcion no divulga de manera suficientemente clara y completa la materia
divulgada en dicha reivindicacion; es mas la descripcién solo presenta ensayos y
resultados con compuestos especificos y de esta forma la reivindicacién 1 sélo
presenta una generalizacion a partir de resultados puntuales. En consecuencia la
reivindicacion 1 no solo es demasiado amplia sino que no se encuentra
debidamente sustentada en la descripcion.

Las reivindicaciones 4, 10, 12, 14 y 16 presentan procedimientos de sintesis; sin
embargo las etapas presentadas en cada caso, son enunciadas de forma muy
general y solo corresponden a reacciones comunes en quimica. Dichos
procedimientos no presentan ninguna condicion que defina especificamente el
proceso. Por ejemplo las frases “hacer reaccionar, en caso dado, diluyente,
aceptor de acido” no definen un procedimiento; de hecho la expresidén “en caso
dado” no define ningln tipo de condicién ya sea tiempo, concentracion, solvente
etc. '

Mas aun dichos procedimientos no se encuentran enteramente sustentados en la
descripcion, puesto que alli no se presento ninguna mejora en términos de
mayores rendimientos, menores tiempos de reaccién 6 algln otro parametro que
evidenciara un salto cualitativo en la técnica. Se le sugiere al solicitante que limite
el objeto de la invencion y especifique cual es la estructura de interés.

En conclusién, el capitulo reivindicatorio no cumple con el requisito de concision,
claridad y sustento en la descripcién de acuerdo al art. 30 de la Decision 486 o
art.22 Tratado PCT. '

4. Unidad de invencion (articulo 25 D 486)

Los posibles compuestos de férmula () son estructuralmente diferentes, debido a
que cada uno de los significados de los radicales R', RZ R’ y X pueden estar
sustituidos a su vez y la reivindicacién 1 ni siquiera expone cuales son estos
segundos sustituyentes. La naturaleza quimica de estos sustituyentes es muy
variada y por lo tanto los compuestos resultantes pueden ser estructural vy
funcionalmente diferentes. En contraste las reivindicaciones 2 y 3 indican
ampliamente las multiples sustituciones que puede tener el compuesto de
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formula (I) de modo tal que dicha formula no resulta representativa de la materia
de la invencién y no se distingue como una estructura que relacione un mismo
concepto comun inventivo.

Por otra parte los compuestos de férmulas (V-a) y (V-b) resultan ser
estructuralmente diferentes al compuesto de formula (I) de modo tal que no
comparten un mismo concepto comun inventivo, como tampoco lo comparten los
procedimientos para su obtencion. '

Q

R
COOR® >— COOR®

720\ 7\

—_ . COOR® (V-2) . — COOR® (V-b)

R "R R?

En conclusion el capitulo reivindicatorio no presenta un mismo concepto comun
inventivo y no cumple con el requisito de unidad de invencién de acuerdo al art.
25 de la Decisidn 486.

5. Reivindicaciones relativas a un uso o0 a un segundo Uso (articulos 14 y 21 D 486)

Las reivindicacién 6 hace referencia al empleo de las triazolopirimidinas. Lo cual
de acuerdo con el articulo 14 no es patentable pues no corresponde a una
invencién de producto ni de procedimiento.

Asimismo el método de la reivindicacion 7 no divulga un método propiamente
dicho. Pues un método 6 proceso es definido por una secuencia légica de etapas
6 pasos que conducen a la fabricacion de un producto que reviste una forma
tangible. Y resulta evidente que la llamada etapa de “se aplican” no conduce a la
fabricacion de un producto con una forma tangible. Mas bien el método
reivindicado se refiere al uso de las triazolopirimidinas para el control de
microorganismos indeseados. Lo cual no es patentable a partir del articulo 21 de
la Decisidon 486.

6. Determinacion del Estado de la Técnica

Considerando que la fecha de la prioridad de la solicitud internacional PCT es
2003-06-25, se realizé la busqueda en el estado de la técnica y se encontraron los
documentos relacionados a continuacion, que pueden afectar la patentabilidad del
objeto de la presente solicitud:

Ne Documento Titulo Fec.ha de
publicacién

D1 W002/02563 Substituted-triazolopyrimidines as anticancer agents 2002-01-10

D2 | wW002/088126 Triazolopyrimidine 2002-11-07

7. Analisis de patentabilidad (articulo 14 D486)
7.1.Novedad (articulo 16 D 486)

La solicitud de patente en estudio presenta triazolopirimidinas de la férmula (1)
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El documento D1 divuiga compuestos de triazolopirimidinas de férmula (a)
R1
RZ
/T
R4/<23/k 5
N/Ba :)/ R?
(@)

Al comparar las estructuras de los compuestos de esta solicitud, con las
estructuras de los derivados de D1 se observa que son iguales. A continuacion se
presentara un ejemplo para ver la equivalencia de las estructuras:

Tabla comparativa 1.

Cuandoen lasolicitud” -~~~ - * "l Cyando enlaanterioridad D1 . .
R'=R”=R’= metilo R¢ = -NR.Ry ¥ Ra = R, = metilo
X es halégeno = Cl R4 es metilo
R* es heterociclo. R; es halogeno = Cl
R, es heterociclico

Se obtiene la siguiente estructura

/N Hao\N/CHs
/l\ \>——CH3
\ I
c” N N

En consecuencia la reivindicacién 1 carece de novedad a partir de D1, al igual
que sus reivindicaciones dependientes, pues no presentan ninguna otra
caracteristica que las pudiera hacer nuevas.

7.2.Nivel inventivo (articulo18 D486)

Tal como se argumento anteriormente el derivado de férmula (1) de esta solicitud
no es nuevo a partir de D1. Y aunque el documento D1 no hace referencia a la
actividad fungicida de estos derivados; es evidente que se trata de la misma
molécula utilizada en otra aplicacion.

Ahora bien, el documento D2 divulga triazolopirimidinas de formula (b), de
estructura muy cercana a los compuestos presentados en esta solicitud (tal como
se muestra adelante), y hace referencia ademas a su actividad fungicida, a sus
procedimientos de sintesis y a su empleo en la lucha contra microorganismos
indeseados.
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2 ¥
R\N,R

R3 N
= -
X LN\>—-R‘

{b)

A continuacién se presentara un ejemplo con el fin de ilustrar la similitud de las
estructuras.

Tabla comparativa 2.

Cuando en la solicitud = | Cuando en la anterioridad D2
R'=R*= R’ = metilo R'=R*=R" = metilo

X es halégeno = Cl X es haldégeno = Cl

R* es heterociclo. R® es fenilo.

Se tendrian las siguientes estructuras

N. HsC_ CHj HiCL  CH,
o | \N/ \N/
/
N Y NN
Ci N Cl N

Es evidente que el compuesto de la formula (1) de la presente solicitud, resulta
novedoso respecto a D2 debido a los significados del radical R*. Sin embargo la
cercania estructural es muy grande; y en vista de que D2 ya habia divulgado un
nucleo central de triazolopirimidina que presenta una actividad fungicida. La
actividad fungicida de los derivados de esta solicitud se deriva de manera
evidente del arte previo.

De este modo un técnico medio en la materia a partir de las ensefianzas de D2,
podria facilmente modificar la estructura planteada en D2 reemplazando un atomo
(como lo ilustra el ejemplo) y seguir esperando una actividad fungicida ya
conocida. Mas aln podria utilizar las estructuras conocidas desde D1 y ahora
evaluar su actividad fungicida.

En consecuencia el compuesto de férmula (1) no representa un salto cualitativo en
la técnica, se deriva de manera obvia del arte previo y definitivamente carece de
nivel inventivo. Asi como sus intermediarios y sus procedimientos de obtencién.

Es importante aclarar varios puntos:

« Se demostrd que la formula Markush (1) de la reivindicacion 1 no es nueva
ni inventiva y por lo tanto no se puede considerar como concepto comun
inventivo.

# Debido a que el derivado de triazolopirimidina de la férmula (I) no es nuevo
ni inventivo, su proceso de obtencién tampoco es inventivo. Dicho
procedimiento es descrito de forma muy general y simplemente ilustra
reacciones comunes en quimica organica, mas aun la descripcion no
divulga un efecto técnico sorprendente 6 una mejora en el proceso
planteado.

# Los compuestos intermediarios al igual que sus procedimientos de sintesis
también carecen de nivel inventivo. Ademas se consideran derivados que
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no estan enteramente sustentados en la descripcion. Pues alli no se
demostré una actividad especifica para ellos. Se le recomienda al
solicitante que retire estas reivindicaciones.
Por dltimo tanto el agente para la lucha contra microorganismos como su
procedimiento de obtencién (reivindicaciones 5 y 8) carecen de nivel
inventivo; pues solo presenta la posibilidad de combinar el compuesto de
férmula (I) con extendedores y productos tensoactivos, lo cual corresponde
a la practica comun en el arte de formular agroquimicos. Asi como ‘“el
procedimiento de la mezcla” corresponde a un proceso universalmente
conocido. Se le recomienda al solicitante que retire estas reivindicaciones.

8. Conclusiéon

Los requisitos de patentabilidad de la presente solicitud se encuentran afectados

asl.
N° Documento N° Reivindicaciones afectadas Requisito que afecta
1-3 Novedad
D1 W002/02563 5-16 Nivel Inventivo
1-3 Novedad
D2 wO002/088126 5-16 Nivel Inventivo

En cumplimiento del articulo 45 de la Decision 486 de la Comision de la
Comunidad Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del término de
sesenta dias contados a partir de la fecha de notificacion de la presente
comunicacion. En caso de no dar respuesta al presente requerimiento, o si a
pesar de la respuesta subsistieran los impedimentos para la concesién, se
denegara la patente.
Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal ),
del capitulo quinto del titulo primero de la Circular Unica N° 10 de 2001.

I

ALIX CARMENZA CHSPEDES DE VERGEL
Jefe de Divisidn de Nuevas Creaciones
El anterior requerimfento fue notificado por fijacién en lista, de fecha

AT SET. 2009
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